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 動物の肝臓は細胞の 微細構造研究に最も古くより 且つ最も屡々用いられた組織の一つであ り,
 マウス又はラツテ肝細胞に就いてDalto11, Bemhard, Fawcett, 橋本, 小野江及び辻村等の報
 告があ る. 人間の肝細胞に就いては高木, 辻村及び岩崎等の報告があるのみで詳細な記述は極め
 て少ない. 此れは各人の生活状態や既往歴が種々で電子顕微鏡的微細構造の解釈が困難であり,
 針生検で採取した小組織片では肝臓の部位に依り屡々異った所見を示し大局を把握することが極
 めて困難であ るからであ る. それで著老は急性及 び慢性 肝炎患者並びに 肝硬変症患者より得た生





 慢性肝炎7例, 肝硬変症 18 例及び正常肝組織と見做された対照5例より得た生検肝組織を用い
 た.
 B. 試料作製法及び観察方法
 試料は Palade の 固定法に従い, pH 7.4の1% オスミウム酸ベロナール醋酸緩衝液で 0。C
 に於いて2時間固定を行い, アセトン系列で脱水し, 2, 4-dichlorobenzoyl peroxide 附加合成
 樹脂中に包埋し, 超薄切片作製には島津型ミクロ トーム及びガラスナイスを用い, 日本電子光学
 研究所製 JEM-4D 型電子顕微鏡で観察した.
 III実験成績及び考察
 A. 成人肝細胞
 核の形態は 類円形乃至類楕円形で 核内容は中等度の 電子密度を示す微細顆粒で 均等に充填さ
 れ, 二重の膜様構造を示す核膜の走行は平滑で夫々約 100Aの厚さであるが, 内側膜が多少厚
 い. 内外膜間は約 150A で電子密度が低い. 核小休は高い電子密度を示す微細粒子の密な集合
 体又は約 1000 A 程度の紐より成る毬球状構造と して認められ る. 数は細胞によって1乃至数個
 で核質との間に限界膜は認められない (写真1).
 糸粒体は切断方向に依って種々の形態を示し得るが, 多くは 0. 5～ 1μの直径を有する類円形
 か長径 1～2μ, 短径 0. 3～1μ の楕円形であり, 時に桿状ヌ。は 瓢箪形を 示すことがある. 約
 50A の厚さを有する二枚の限界膜を有し, 80～100A の間隔で略々平行に走っている. Palade
 の述べた cristae mitochondriales は 100～1εOA の間隔を 置いた 約 50Aの二枚の 膜より成
 り, 長軸に直角の 方向に平行に並んだり車軸状に 配列したりする. 限界膜の内部は Palade が
 matrix と呼んだ均質性の中等度の電子密度を有する物質で満たされている (写真2). Rouiller
 及び Bemhard は 糸粒体より小さく電子密度の高い microbody なるものから糸粒体が出来ると
 いう (写真 1).
 小胞休は二重の膜様構造或は小空胞状又は洞状等種々の形態を示すものが見られる、 何れも約
 50 Aの膜 (小胞膜)より成 り, 此の表面に 150～200A の所謂 Palade 顆粒 (小胞顆粒) が着いて
 いるもの と, ないものとが存在する、 其の内部 (小胞腔) は電子密度の低い均質無構造な物質が充
 満している. 二重の膜様構造を示すものは平行に走る数列の集団をなして存在し, 糸粒体を取り
 巻く様に認められるものもある(写真1, 2). Porter, Pease 及び渡辺等は小胞休が嗜塩基性物
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 質の存在と 一致することを示し, Palade 及び田代等は Palade 顆粒が RNA の存在部位であ
 ることを証明した. 又 Palade, Watson 及び渡辺等は小胞休が核膜と同一構造を示すことを述
 べている.
 ゴル ジ野には約 80 A の厚さの平行に走 る二枚の膜 (ゴル ジ膜) が数個層状叉は 放射状に配列
 し, 其の拡大したと考えられる大小の空胞 (ゴルジ空胞) と薄い限界膜の中に種々の電子密度の均
 質性物質が充満した顆粒(ゴルジ顆粒) とから成っている. 但し人肝細胞で明瞭なゴルジ装置を認
 めるこ とは少ない.
 細胞基質は比較的高い電子密度を示し, 小胞体の Palade 顆粒と同一の小顆粒が細胞質中に遊
 離して一様に分布している. 其の他 microbody, lipid granules 及び胆色素顆粒と思われるも
 の等が認められる. 従来 1ipid granules と考えられていたものの中に 胆色素顆粒であるものも
 存在すると思われる. 此れは正常肝の Sillusoid 内皮細胞 (写真3)に比し黄疸の強い愚老の肝細
 胞, 特に Sillusoid 内皮細胞 (写真4)中に増加する顆粒や, Dubin-Johllso11 症候群患者の肝細胞
 (写真 5)中に認められ る特異な色素顆粒の所見等からも判定には注意を要するものと考えられ る.
 B. 急性肝炎の肝細胞
 核の形態には著変は認めないが, 核内客の電子密度は多少低下する傾向がある. 核膜の構造は
 比較的保たれているが走行が多少乱れ波状を呈する傾向がある. 明瞭な毬球状の核小体は比較的
 稀である (写真 6).
 糸粒体は膨化腫大したものが多く, 円形のものが大部分で, 中に形が不整で輪廓の平滑さを欠
 くものや限界膜の断裂しているものも見られる. cristae は比較的明瞭であるが車軸状に並ぶも
 のが多く, 限界膜より離れて存在するものや全体が限界膜に附着しているもの, 数の減少又は消
 失しているもの等が 見られる. 限界膜内部の 基質密度は一般に 低下し明るく見えることが多い
 が・ 中には密度の高い1乃至数個の小顆粒, 所謂 intramitocholldria1 9rallules を認めるもの
 もある (写真 7).
 小胞体は二重の膜様構造から成るものは少なく走行が不規則て断裂を起したり し, 主として小
 空胞状のものが多い. 又小胞腔が拡大し周囲のものと合体して 蜂巣状を示すものも見られる.
 Palade 顆粒は減少している. 此等の変化が光学顕微鏡的に認められる原形質の空胞変性及 び塩
 基性の低下に一致するものと考えられる.
 ゴル ジ装置は正常肝細胞よ り更に不明瞭 であ り減少の傾 向を示す.
 細胞基質の電子密度は種々であるが一般に低下の傾向があ る様に思われる. microbody, 1ipid
 granules 及び胆色素顆粒と思われるもの等の増加 してい る細胞が認めら れる.
 C. 慢性肝炎の肝細胞
 核の形態は類円形乃至類楕円形で時に核縁が軽く蛇行することがある. 核膜の二重膜構造は多,
 少不明瞭なものが多い. 核質顆粒の配列が多少不均一になっている場合もある. 核小体は1乃至
 2個の微細顆粒の集合として見られることが多い (写真8).
 糸粒体は膨化し, 殆んどのものが類円形で, cristae は減少し短かく限界膜に附着して不明瞭
 なものが多く, 基質密度は低下している. 膨化の強い糸粒体は空胞状になった り, 限界膜の断裂
 を示すものがある. intramitocholldrial grallules を認めるものも比較的多い (写真9).
 小胞体は 層状構造を示すものは殆んどなく, 小空胞状のものが 細胞質を満している、 Palade
 顆粒は非常に減少し大部分が smooth surfaced vesicles である.
 細胞基質の電子密度は著明な変化を認めないが, microbody, 大小濃淡種々の lipid granules
 が増加しているものが多い (写真 10).
 Braullsteiller 等は伝染性及び血清肝炎患老から得た肝細胞の細胞質中には 420～580 A 及び





 先づ糸粒体が小さく不整で数が減少し, 極く少数の smooth surfaced vesicles を見る丈で小
 胞体並びに細胞質微細顆粒の非常に少ない細胞機能の低下 しているもの と思われるものが認めら
 れる (写真 11).
 又肝炎肝細胞と同様の所見を示すものもあ る. 即ち核の形態には変化はないが核膜が軽い蛇行
 性を示し, 外側膜の輪廓が不明瞭で処々に断裂が見られたり, 内外膜間が拡大しているのが認め
 られる. 糸粒体は膨化し円形の 尋)のが多く, cristae は減少又は消失し, 基質密度は低下し, 時
 に intramitocho11⊂1rial granules を認め る. 小胞休は小空胞状』叉は 洞状のものが多く, Palade
 顆粒は極めて減少してい る. 又 microbody や糸粒体内容の濃縮したものや脂肪顆粒に変化して
 いる像が認められる (写真 12).
 更に変 [生の進んだ細胞と老えられるものでは核質顆粒が粗大化 し内外核膜間が一層開き処々で
 断裂している. 糸粒体の形態, 大きさは極々で基質は濃厚化し cristae は全く認められない. 小
 胞体は小空胞状のものが多く, 又洞状のもの, 小胞膜の一部断裂したもの等が見られ, Palade
 顆粒は減少している (写真 13).
 又極めて強度の変性細胞と考えられるものでは細胞全体が蜂巣状を呈し, 核の形態も不整とな
 り核質は粗大顆粒より成 り, 内外核膜間は離れ走行は波状を呈する. 糸粒体は膨化し限界膜の断
 裂したものもあり, cristae は極めて少ない. 小胞体は小空胞状又は洞状のもの, 小胞膜の断裂
 したものなどで細胞質が満されており Palade 顆粒は全く消失している(写真 14)・
 又此等の細胞に混って核が大きく核縁が蛇行性を示し, 紐状核小体が大き' く著明な細胞が見ら
 れるが, 此れは其の所見より再生肝細胞と思われる(写真 15).
 IV 総 括
 以上極めて表面的に正常肝, 急性並びに慢性肝炎及び肝硬変症患者より得た生検肝組織の電子
 顕微 鏡像に就い て述べた閣
 〔写真説明〕
 1) 正常肝細胞、 N: 核・ Mtl 糸粒体, Cr: crista, Er: 小胞体, Pg: Palade 顆粒, Mb: microbody, Nl:
  核小体, Nm: 核膜、
 2) 糸粒体の拡大像・
 3) 正常肝の Sillusoid 内皮細胞・
 4) 黄疸の強い肝組織の Sinusoid 内皮細胞・ 糸粒体は認められず大小種々の類楕円形の内容が均質性の顆粒が
  認め られる, 此の顆粒は膜で囲まれて居り内部には更に電子密度の高い小顆粒の集合を含んでいる.
 5) Dubin-Johnso11 症候群の肝細胞・ 類楕円形の電子密度の極めて高い顆粒が 限界膜に囲まれて居り・ 糸粒体
  からの変性が考えられる・
 6) 急性肝炎の肝細胞・
 7) 同上・ Ig: intramitochondrial grallules, Lg二 Lipid granules・
 8) 慢性肝炎の肝細胞・
 9) 同上・
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 A 血清肝炎1例を含む急性肝炎8例, 慢性肝炎7例及び肝π変症 18 例, 合計 33 例の肝疾
 患患者であり, 対照と しては正常肝組織とみな された5例について検討 した.
 B 試料作製法及び観察方法
 試料は Pa'ade の固定法に従い アセトン系列で脱水 合成樹脂包埋を行い 超薄切片とな
 し電子顕微 鏡的観 察を行い比較検討 した.
 II実験成績
 A 急性肝炎の肝細胞
 核の形態及び核膜の構造には著変ほないが, 核小休が不明瞭な傾向がある. 糸粒体は膨化し円
 形のものが多く, 基質分,帝1度は低下している. Cl「lstae は一般に減少し, 限界膜から離れたり限
 界膜に全休が附着してい 《) ものも認められる. 又所謂 illtramitocholldria! gfallules を認めるも
 のもある. 小胞休は主と して小空胞状のものが多いが, 更に小胸腔が拡大した洞状のものも見ら
 れる. P乱lade 顆粒は減少又は消失 している.
 此等は光学顕微鏡的に空胞変 性及び原形質の塩基性低下に一致するものと考えられる. ゴルジ
                           ロ
 装置は減少す そ)傾向がある. Iipi〔1 grallules や microbody が増加している細胞も認められる.
 B 慢性肝:炎の月子細封包
 核質, 核膜, 核小休等の所見は急性肝炎肝細胞と大差はない. 糸粒体は腫大したものが多く空
 胞状のもの, 限界膜の断裂したもの等も 認められる. 小胞体は Palade 顆粒のない smooth
 surfaced vesicles が大部分である. Braullstehler 等が 指摘したビールス粒子は 急性肝炎, 慢
 性炎共に証明されなかった.
 C 肝、硬症の肝細胞
 一般に肝炎細胞より更に変 r生が進んだものと思われる細胞が多く, 核内客の顆粒は粗大となり
 核膜の二重構造は乱れ, 糸粒体は膨化或は濃縮し空胞形成又は脂肪顆粒に変化 して行く像が見ら
 れた. 小胞体は小聖胞状のものから洞状のもの更に此等が合体した大小種々の空胞が細胞質に充
 満した像を示すものが多い. 此等の細胞に混って核が大 き'く核膜は蛇行し, 毬状核小休が大きく
 強調された再生肝細胞と考えられる細胞が見られる.
 従って本論文は学位授与に値するものと判定する.
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